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1. -ヘテロ原子置換エステルとギ酸エステル間での脱水型 Ti-Claisen 縮合 
当研究室では，安価で入手容易な TiCl4-amine 反応剤を用いるプロセス化学を指向した 
Ti-Claisen 縮合を開発してきた。その一環として，求核剤に種々の -へテロ原子置換酢酸
エステル，求電子剤にギ酸エステルを用いる Ti-Claisen 縮合を試みた際に，予想される -
ホルミル化体は得られず，脱水型反応が進行し，(Z)--ヘテロ原子置換--アルコキシ-,-
不飽和エステルが高立体選択的に得られることを報告している 1)。本反応は近年医農薬分野
で注目されているストロビルリン系天然物中間体に含まれる骨格の簡便合成等への応用が
期待できる。しかし，-ハロゲノ酢酸
エステルとギ酸エステル間での反応に
より得られる化合物は，各種クロスカ
ップリングに関して，反応性が乏しい
という問題点があった。 
そこで今回，ハロゲノ基の代わりに
トシル基とトリフラート基の二種のス
ルホニルオキシ基への代替を行いこの問題の解決を試みた。すなわち，求核剤に -スルホ
ニルオキシ酢酸エステル，求電子剤にギ酸エステルを用いたところ，類型の脱水型 
Ti-Claisen 縮合が首尾よく進行し，目的の (Z)--アルコキシ--スルホニルオキシ-,-不飽和
エステル 1, 2が高 (Z)-選択的に中程度から良好な収率で得られた。 
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2.立体保持クロスカップリングを利用する三置換-不飽和エステルの合成
上述で得られた (Z)--アルコキシ--スルホニルオキシ--不飽和エステルを用いて種々
のクロスカップリング反応を試みた。その結果，-トシル体では，対応するハロゲノ体では
低収率である根岸カップリングが首尾よく進行することを見出した。しかし一方，鈴木-宮
浦カップリング，薗頭カップリングでは未反応であった。そこで，トシル体よりも高反応性
のトリフラート体への変換を計画した。その結果，各種クロスカップリング反応 (鈴木-宮
浦，根岸，薗頭，熊田-玉尾) が首尾よく進行することを見出した。特に-トリフラート体
では，試した全てのクロスカップリングにおいて対応するハロゲノ体 (Cl, Br, I) よりも反応
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性，基質一般性が優れる。 
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次に，-位のアルコキシ基の変換反応の開発を行った。まず，クロスカップリングで得ら
れた -不飽和エステルの官能基変換として，-ベンジルオキシ基の還元的脱ベンジル化
を検討した。その結果，Pd/C 触媒による接触水素添加により良好な収率で -ホルミル体を
得られた。 
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ところで，Dankwardt は，メトキシ基を脱離基として用いる熊田-玉尾カップリングを報
告している 2)。これをもとに，先述のクロスカップリングで得られた -フェニル--メトキ
シ--不飽和エステルを基質として遂
次段階的熊田-玉尾カップリングの検討
を行った。その結果，無触媒でも反応が
進行し，1,4-付加脱離が立体保持で反応
が進行することを見出した。ここで，-
トシラート体，-トリフラート体にも適
用したところ，興味深いことに，-位の
スルホニルオキシ基が損なわれること無く反応が進行した。 
 
以上，これらの方法を用いれば，様々な三置換オレフィンを有する -不飽和エステル
を立体選択的に合成することが出来るため，医農薬・天然物の新規合成法として期待できる。 
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